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                   Studies on Urolithiasis 
   Chapter  II  : Prevention of the Formation of Conteben Calculi by Glycerin 
 Tsutomu  OHom 
          From the Department of Urology, Tokyo Jikeikai  School of Medicine 
                          (Director Prof. T. Minami) 
   The author administered conteben to mice continuously and injected glycerin. After 
eight days examination was undertaken for urinary calculi. 
   At the same time the histological findings of the liver and kidney were also examined. 
   The results were as follows 
   1. Of the group in which 10mg of conteben were solely administered 51% showed the 
existence  of urinary calculi containing conteben and phosphate, but to the group in which 
15 mg were administered urinary calculi were evident in 80.7%. 
   2. In the group in which 5% glycerin was injected 30.5% showed urinary calculi, while 
on the other hand, when 1% of glycerin was injected 35.5% showed them. 
   3. It is believed that an important factor in prevention of the formation of conteben 
calculi by glycerin is due to increasing the protective action of the urinary colloids. 
   4. The damage to liver and kidney by administration of conteben is negligible. 
   5. In examining the kidney in groups in which glycerin was injectedand to that in 
which conteben was solely administered and Stronger Neo-Minophagen C the following was 
noted, namely, 
   a. flatness of the epithelial cells of tubules was negligible 
   b. caryorrhexis was negligible 
   c. magnification of the tubules was also negligible. 
   On the other hand, it was noted that the blood congestion in the tubules and collecting 











り,チ ビオンに よる結核治療 中臨床的に尿路結
石 を得た という報告 は,坂 口(昭 和30年),三
上(理)(昭 和26年),三上(次)(昭 和27年),
沼 田 ・千葉(昭 和27年),大平(昭 和27年),梶
田(昭 和27年),白 石(昭 和28年),西 村(昭
和29年)等 によつてな され ているが,井 上(昭
禾030年)はマ ウスに経 口的にチ ビオンを投 与 し
実験的 に尿路結 石形 成を証 明し,叉 強力ネオ ミ
ノフア ーゲンCな る薬剤 がチ ビオ ン結 石形成 の
予防作用 を有 す ることを認 めた と 報告 してい
る.












めた.そ の部位別にっいては第1表 に示す通 りで,上
∬ チ巴オンについて
第1表 チ ピオ ソ1日10mg投 与群
チ ビ オyは 結 核 治療 剤 で あ り,西 独 バ イ エル研 究 所
に於 てG.Domagh教 授 に よっ て 発 見 され た.氏 は
1940年「スル フ アチ ア ゾ ール 」が 試 験 管内 に於 て 結核
菌 の発 育 を抑 制 す る作 用 のあ る こ とを 知 り,そ の抗 菌
作 用はSulfonamid,Sulfon基,Thiazo1基Thio-
diazo1基に よる もの(-S(h-NH-)で な く,Nと
Sと の 開放 性連 鎖 系 の存 在 に基 くこ とを見 出 し,こ れ
等 の環 の開 い たThiosemicarbazoneに注 目 し,そ の
誘 導体 を種 々合 成 し,効 力 ・毒 性 にっ いて 比 較 研 究
した結 果,4-Acetylarninobenzaldehydethiosemi-


















































第2表 チ ビオ ソ1日15mg投 与 群
動 物 数 計
上部尿路結石
下部 〃


















































3)チ ビオ ソ結 石 形 成 に 及ぼ す薬 剤 の影 響
其 の1.チ ピオ ソ1日10mg投 与群
グ リセ リソが 尿膠 質 保 護作 用 を増 強 させ る こ とを第
1編に於 て述 べ た が,動 物 実験 に 於 て も グ リセ リンが
有 効 で は な いか と考 え次 の 実験 を 行 つ た.即 ち マ ウ ス
に チ ビオ ソ10mgを 連 日投 与 しつっ,同 時 に5%グ
リセ リyo.4cc,1%グリセ リソ0.4cc.を夫 々連 日皮
下 注射 し て8日 目の結石 発 生 率 を し らべ た.叉 井 上 は
強 力 ネオ ミノフア ー ゲ ソC(以 下 強 力N.M.C.と す
る)を0.4cc.皮下 注射 して 此 の実 験 を 行っ て い る の
で,比 較 の意昧 で著 者 も此 の 実験 を 行っ た.
グ リセ リソを5%,1%夫 々0.4cc.とLた理 由は,
チ ピオン の投 与量 が 大量 のた め(209の マ ウ スに対 す
る チ ビオ ソ10皿gは50kgの 人 間の259に相 当す
る),グ リセ リン も可 及的 大 量 を と考 え たが,野 田
(昭和16年)は グ リセ リソ に よる血 色 素尿 発 生 の実 験
を 行 い,家 兎 に於 て 体重 毎 妊1.5～3.09に相 当す る量
を 皮 下注 射 して血 色 素尿 を得 た と報 告 して い るた め,
著 者 は此 の 量 よ り梢 々少 い量 を皮 下 注射 した.即 ち体
重209の マ ウスセこ対す る5%グ リセ リソ0.4cc,1%
グ リセ リン0.4cc.は夫 々体重 毎 妊1.Occ,0.2cc.に
相 当す る.
(a)5%グ リセ リン0.4cc.注射 群
36匹に5%グ リセ リン0.4cc.を注射 した が,そ の
中11匹(30.5%)に結 石 発 生 を認 め た.即 ち 第3表 に
示 す 如 く上 部 尿 路結 石 は両 側 に発 生 した も のが3匹,
偏 側 が3匹 で計6匹,下 部 が1匹,上 部 と下 部 に併 発
して い る ものが4匹 で,25匹 に は結 石 を 認 めな か つ
た.











1%グ リセ リソ0.4cc.を注射 した群 で は,第4表
に示 す 如 く31匹の中11匹(35.5%)に結 石 発 生 を 認 め
た.そ の 部位 別 は 上部 尿 路 結 石 は両 側 が3匹,偏 側 が
4匹 で 計7匹,下 部 が2匹,上 部 と下 部 に 併 発 して い
る もの が2匹 で,20匹は に結 石 を認 め な か つ た.
(c)強 力N,M.C.0.4cc.注射 群
強力N.M.C.0.4cc.を注射 した群 で は,第5表 に
示す 如 く47匹中14匹(29.7%)に結 石 発 生 を認 めた.
第5表 強 力N.M.C.注 射 群













その部位蹴 上1賑路結石力澗 側4匹 ,偏側7匹 で計
11匹,下部が2匹,上 ・下都が1匹 で,33匹には結石
を認めなかった.




績 は,第1編 に於 て述 べ た 山添 法 に よる成績 と略 々一
致 して い るわ け で あ る・
其 の2,チ ビオy1日15mg投 与 群
次 に マ ウ スに チ ビオ ソ1El15mgを 連 日投 与Lっ
つ,同 時 に5%グ リセ リン0.4cc,強力N.M.C.0.4
cc.を夫 々皮 下 注 射 し,其 の1と 同様 の 実 験 を 行 つ




































































チ ビオ ンに よる尿路結石症 は臨床的には数多
くの報告が見 られ るが,井 上(昭 和30年)は之
を実験的 に証明 した.即 ちマウスに経 口的にチ
ビオ ン10mgを 連 日投与 し8日 後に51.7%に
チ ビオ ン,燐 酸塩 より成 る結 石を認 めた.著 者
も同様の方法 でチ ビオ ン10mgを 連 日投与 し
て8日 後 にマウス47匹中24匹(51%)に同様の
結 石を認 め,叉15mg宛 投与 した ものでは26
匹中21匹(80.7%)に結 石を認 めた.チ ビオン
に よる結石形成の原因については後述す る.
グ リセ リンのチ ビオン結 石形成阻止作 用
尿路結石症 の原因 につ いては既 に多 くの研究
報告があ るが,最 近尿膠 質の変 調が大 きな役割
をなす ことが信ぜ られ る様にな り,又 此の こと
が結石予防 の面 にも応用 され る様 になつた.即
ちButtandHauser(1952年)はピアル ロニ
ダーゼが尿 中保護膠質 を増加せ しめ,之 を結石
形成 の傾向 ある患者 に用いて結石 の再発予 防に
効果的で あつた と報告 し,叉 井上 は各種薬 剤の
尿膠質 えの影響 を しらべ,強 力N.M.C.が 優
16 大堀一尿路結石症の研究(第2編)
れた増強作 用のあることを見 出 し,之 を動物実
験に応用 してチ ビオ ン結石発生 を減少 させた と
報告 している.
著者 は第1編 に於 てグ リセ リンが著明な尿膠
質保護作用増強の ある事 を報告 したが,前 述 の
実験ではマウスに於てグ リセ リンを皮下 注射 し
た群 がその対照に比 し20%のチ ビオ ン結 石発生
率の減少 を認 めた.グ リセ リンを結 石形 成予防
に応用 したという丈献は,著 者が調査 した範 囲
では僅 かBlumが 述べ ているだけである.即
ち蔭酸 カルシウムがグ リセ リンに溶解 す るとい
う理 由か ら蔭酸結 石の予防 に毎 月1週 間グ リセ
リン リモナーデを与えているが.実 際には別の
関係があるのだろうと述べ ている.さ てグ リセ
リンがチ ビオン結 石発生 を減少させ る因子を考
え ると,グ リセ リンの著 明な尿膠質保護作 用増
強力が重要 な一 因子をなす と推定 され るが叉 次
のことも考え られ る,即 ちグ リセ リンは三価 の
ア ルコールでアル コールとしての特 性を有 し叉
利尿作用(H.Gisse1),Ca塩溶解作用(Hansen
u.Kamm),尿酸溶解作用(P.Wagner)等を
も有す るか ら,之 等 の作用がチ ビオ ン結 石阻止
に対 して多少の関与があることも考 えられ る.
チ ビオンによる結石形成の原因
沼田 ・千葉(昭 和27年)は チ ビオ ンに よる結
石形成 の直接 原因は過石灰尿で あり,過 石灰尿
はワ ゴ トニーに 由来すると述べている.Heil-
myer(1950年)はチ ビオンに よる赤沈値の急
激 な正常値復帰,A/G比 の滅少,線 維素原の
減少等 からチ ビオ ンは血漿膠質に何 か特殊な影
響 を与 えるためであると推 定 し,井 上 は尿膠 質
に も同様 な影響を与えて結石形成を促す もの と
推定 している.井 上 はチ ビオンが尿膠質保護 作
用 を著 明に減弱せ しめる ことを試験 管内実験で
証明 している.叉 光井等 によるとチ ビオ ンは遊
離型や錯化型 となり尿中に排泄 され るが,経 口
的連続投 与の場合1日 全尿に服用量 の40～70%
排泄 され ると述べ ている.著 者が行つた動物 実
験では 大量 のチ ビオ ンが投与 され るか ら(マ ウ
スの10mgは 人問(50kg)の約259に相当す
る)相 当量 の排 出が考え られ,加 うるにチ ビオ
ンが尿膠質保護作用を減弱せしめることなどが
結石形成を容易ならしめる一因と考えられる・






































明であつた・ 之は グ リセ リンの 注射量が 大量
大堀一尿路結石症の研究(第2勧
(マウスに対 す る5%グ リセ リン0.4cc.は体
重毎〕駈1.Occ.に相当す る)で あるか ら野 田が
述べ てい るグ リセ リン溶血 と一部 関係 があるこ
とも推定 され る.即 ち野 田(昭 和16年)は 家兎
に大量 のグ リセ リン(体 重毎託1.5～3.0瓦)を
皮下注射 して血色素 尿を発生 させ,そ れが 「ヘ
モグ ロ ビネ ミー」 に 由来 してい ることを認めて
い るが,そ の 「ヘモグ ロビネ ミー」 は生体内グ
リセ リン溶血 に起 因しているか ら結 局血色素尿
は生体 内に起 るグ リセ リン溶血 に由来す ると述
べて いる.
V結 語
1)マ ウスに経 口的にチ ビオ ン10mgを 連
日投 与 し,8日 後 に51%に尿路結石(チ ビオ ン
燐酸塩 より成 る)を 認 めた.叉15mg投 与群
では80.7%に結石 を認 めた.
2)5%グ リセ リン皮下注射 併用群では30.5
%,1%oグ リセ リン皮下注射併 用群 では35.5%
の結石発生を認 めた.
3)グ リセ リンのチ ビオ ン結石発生阻止作 用
はその尿膠質傑護作用増強力が重要 な一因子 で
あると考え る.
4)チ ビオ ン投与 による肝 ・腎の障碍 は組織
学上軽度で あつた.
5)グ リセ リン皮下 注射併用群 の腎組織はチ
ビオ ン単独投 与群,強 力 ネオ ミノフアーゲンC
皮下注射併用群 に比 し細尿管上 皮の扁平化,核
崩壊,細 尿管拡大等 の変化 は極めて軽度 であつ
たが,細 尿管集合管の鯵血が少 し く著 明であつ
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